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 چکیده
های   باشد که از طریق تولید رادیکال ترین دارو های شیمی درمانی در درمان تومور های جامد میمهم دوکسوروبیسین یکی از  :مقدمه 
حاضر بررسی اثر پیش درمان سه هفته تمرین هوازی بر  شود. هدف از مطالعهها به سمیت قلبی منجر می  آزاد و کاهش آنتی اکسیدان
 یله دوکسوروبیسین است.های جوان و سالمند به وس  تغییرات بافت قلب موش
هر گروه سنی  مورد مطالعه قرار گرفتند کهجوان و سالمند سنی گروه  در دوسر موش صحرایی نر  83این مطالعه در : مواد و روش  ها
های تمرینی به مدت سه   تقسیم شدند. گروه) XOD+T( دوکسوروبیسینو تمرین+  )XOD( کنترل، دوکسوروبیسین زیر گروه سهنیز به 
ها محلول  همه گروهروی نوارگردان دویدند.  دقیقه 14-64متر بر دقیقه و زمان  11 -71ته و پنج روز در هفته با سرعت هف
بافت برداری نیز  XODساعت بعد از تزریق  83ساعت پس از آخرین جلسه تمرین دریافت کردند.  34 ) را24 gk/gm( دوکسوروبیسین
 .وصیفی مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتبه روش ت شناسی بافتانجام شد. نتایج 
شدید و آپوپتوزی که با القاء دوکسوروبیسین ایجاد شده بود، به  اجرای پیش درمان تمرین هوازی موجب شد ادم :یافته های پژوهش
 . کاهش یابد و این کاهش آسیب بافتی در سالمندان مشهود تر بود جزئی تغییر بسیار
 القای از ناشی آپوپتوز سوی به پیش برنده نشان دهنده آسیب شدید عضله قلب در سالمندان و اثراتها یافته  :بحث و نتیجه گیری
تر برای بیماران سالمندی که با محدودیت فعالیت   هوازی با طول دوره کوتاه تمرین اجرای پیش درمان هم چنین دوکسوروبیسین بوده،
 .شودمی  سیدانی بافت قلبباعث افزایش نقش حفاظتی آنتی اک بدنی مواجه هستند،
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 مقدمه
ی ها دارو ی ازیک )niciburoxoD( دوکسوروبیسین
های بدخیم  ر درمان انواع تومورد موثر ضد سرطانی
آسیب  استفاده بالینی از این دارو موجب لیکنباشد.  می
  می و غیره کلیه ، کبد،قلب های سالم مانند  به بافت
 و میتوکندری بالای تراکم دلیل به قلب. )1, 4( شود
 ها،  بقیه بافت به نسبت تر بیش انرژی به نیاز
 و لیپیدی اسیون اکسید پر به تری بیش حساسیت
 ناشی ازشده  )sisotpopA( القای مرگ برنامه ریزی
 آنتی های  آنزیمچنین فقدان  هم. دارددوکسوروبیسین 
 های آنیون زدایی  سم برای نیاز مورد یاکسیدان
در بافت باعث تولید و  اکسید پر هیدروژن و دیسموتاز
 به پر های آزاد شده و در نتیجه منجر  تجمع رادیکال
 شبکه اندو ،اسیون لیپید، تخریب گسترده غشاء اکسید
, 3( شود نوکلئیک میتوکندری می پلاسمیک و اسید
 دهند می نشان ها  یافته برخی که است درحالی این .)4
 به سن افزایش با سرطان همراه به ابتلا احتمال که
که سرطان د به طوری یاب می افزایش تصاعدی صورت
تر از افراد جوان  برابر بیش 11تا  21در سالمندان 
 سرطان حقیقت، شیوع در. )1,  9(گزارش شده است 
 در سن، به وابسته فرسایشی های بیماری سایر مانند
 این است. از یافته گیری چشم سالمندان افزایش بین
 وسیله به درمان از ناشی زیانبار آثار به توجه با رو،
 به نیاز سالمندان، جمعیت در ویژه به دوکسوروبیسین
 زمینه این در درمانی و پیشگیرانه تشخیصی، اقدامات
 های خورد. تا کنون روش می چشم به پیش از بیش
متعددی برای کاهش عوارض جانبی استفاده از سمیت 
های   دوکسوروبیسین و حفظ اثرات درمانی آن بر سلول
محدود کردن  کار برده شده است، از جمله سرطانی به
ها و  سایکلین دوز تجمعی دارو، کم کردن مصرف آنترا
. )7-6(ای بوده است  های تغذیه لبه کار بردن مکم
برخی از محققان به آن پرداختند، دیگری که  راهبرد
طولانی و میان مدت تمرینات  های  اجرای دوره
انواع تمرینات اثر  که )21-41(ورزشی بوده است 
های استرسی و   بر شاخصرا  XODو مصرف ورزشی 
از سویی روش الایزا مورد بررسی قرار دادند.  بهالتهابی 
ایجاد شده تغییرات به بررسی  یدیگر تحقیقات دیگر
در  دوکسوروبیسینقلب به واسطه مصرف در بافت 
آسیب به نشان دهنده که  های جوان پرداختند آزمودنی
ادم بین سلولی،  ،تارچهاز بین رفتن پلاسم نظیر:  سارکو
ه بو آسیب به میتوکندری: ای شدن  شفاف و شیشه
تغییراتی مانند دژنراسیون وسیع، از بین  وجود آمدن
رفتن ستیغ درون میتوکندری، ایجاد خیز، شکل و اندازه 
 بوده است XODافت قلب به وسیله بغیر طبیعی 
 از استفاده چنین تحقیقات بسیار اندکی با هم .)31(
 نتیجه این به نوری میکروسکوپ زیر در بافت بررسی
 از ناشی شدید سمیت کاهش باعث تمرین که رسیدند
 .)31( ودش میجوان  های  دارو در آزمودنی تجمعی دوز
که سالمندان قادر به انجام  با توجه به این این بر بنا
 چنین باشند، در ورزشی طولانی نمی های  دوره
 که هوازی کوتاه مدت اتتمرین از شرایطی استفاده
به  زیادی درعین حال فشار و نگه داشته فعال را بیمار
از نتایج سودمند  دبتوانبیمار باشد تا  نداشتههمراه 
 تغییرات لذا ،مناسب است بردبه تمرینات ورزشی بهر
ناشی از تمرین و درمان با  بافت قلبشناسی  بافت
ی است که  ا به ویژه در سالمندان دیدگاه تازه XOD
 با. است نگرفته قرار محققانتا کنون مورد توجه 
 هدف با کنونی پژوهش گفته شده، موارد به عنایت
با هوازی قبل از درمان  سه هفته تمرین بررسی اثر
بافت قلب  ایجاد شدهشناسی  بافتتغییرات  بر XOD
  .شد انجام جوان و سالمند ها  آزمودنی
 
  ها مواد و روش
موش سر  83این مطالعه تجربی آزمایشگاهی، تعداد  در
و  سر 34=  ماهه 4 (جوان: نر نژاد ویستار ییصحرا
های مختلف  که در زمان )سر 34=  ماهه 44سالمند: 
 آزمایشگاه بهو ستور آمل خریداری از انستیتو پا
. منتقل شدند دانشگاه مازندراندانشکده تربیت بدنی 
 ،کنترل زیر گروه 4ه هر گروه سنی نیز ب
ن + دوکسوروبیسین تمری و) XOD(دوکسوروبیسین 
 یکدر  موش سرچهار  هر .تقسیم شدند )XOD+T(
تا  34قفس پلی کربنات شفاف و در محیطی با دمای 
درصد و  13تا  11رطوبت نسبی تی گراد، درجه سان 24
 ساعت تاریکی 41ساعت روشنایی و  41چرخه با 
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داری شدند.  گهنهمراه با دسترسی آزاد به آب و غذا 
داری و کار با حیوانات در   قوانین اخلاقی مربوط به نگه
 .)41( همه مراحل آزمایش رعایت شد
 از حیوانات قبل : آشنایی و برنامه تمرین هوازی
 انجام با نحوه هفته 1 مدت بهتمرینی  پروتکل اجرای
 آشنایی برنامه. شدند آشنا گردان نوار روی فعالیت
 متر 1 تا 8 سرعت با دویدن و رفتن راه جلسه 1شامل 
 دقیقه 1 تا 21 مدت به و درصد شیب صفر و دقیقه در
 بدون گردان نوار روی شامل دویدن تمرینی برنامه. بود
اصل اضافه بار به  ایترع با جوندگان ویژه شیب
-71ین و با سرعت ب 14-64صورت پیش رونده بین 
جلسه  1هفته و هر هفته  4متر در دقیقه، به مدت  11
ها در ابتدای هر جلسه  بود. برای گرم کردن آزمودنی
متر در دقیقه  7دقیقه با سرعت  4تمرینی به مدت 
و سپس برای رسیدن به سرعت مورد نظر به ن دوید
متر به سرعت نوار گردان افزوده شد.  1دقیقه، ازای هر 
برای سرد کردن بدن نیز در انتهای هر جلسه تمرینی 
 تا این هسرعت نوار گردان به طور معکوس کاهش یافت
 .)41( که به سرعت اولیه برسد
 34 : تزریق دوکسوروبیسین و بافت برداری 
های  موش ،انجام آخرین جلسه تمرین زساعت پس ا
 ابدوکسو داروی اروی دوکسوروبیسین،دریافت کننده د
 EWEBEسازی  کارخانه دارو از شده خریداری
 سازنده العمل دستورکشور استرالیا که طبق  amrahP
 24درصد به دوز  2/6کلراید  سدیم محلول دارو، با
 یک صورت به را بود شده رقیق گرم کیلو میلی گرم بر
 وشم وزن گرم 221 هر ازای به انسولینی واحد سرنگ
 دریافت XODداروی  صفاقی صورت زیر بهها  
 و ناشتایی استراحتی شرایط در ها گروه ینمودند. تمام
 و کتامین با )XOD تزریق از پس ساعت 83( 
 قلب بافت سپس و هوش بی ،1 به 4 نسبت ،زایلازین
در  و شد وزن کشیو پس از شستشو با سرم  جدا
   .)21( شد قرار داده درصد 2/21فرمالین 
مونه بافت قلب، بعد از ن:  شناسی بافتبررسی 
  های پارافینی جاسازی شد. بلوک در بلوک ثابت کردن
 ,ztieL(( میک میکروتو که با استفاده از های پارافینی
رش داده ب متر میکرو 3مت ضخابه  2151ynamreG
ای، ثابت و برای  های شیشه شدند بر روی اسلاید
شناسی قرار داده شدند. رنگ آمیزی   رنگ آمیزی بافت
 آسیبانجام شد.  آئوزین -با استفاده از هماتوکسیلین
مورد  (کیفی) یبافت شناستغییرات های بافت قلب در  
توجه  های آسیب شناسی با بررسی قرار گرفت. پارامتر
(امتیاز   )metsys gnirocS( به سیستم اسکورینگ
عدم ) -دهی) اصلاح شده به شرح زیر انجام گرفت: (
آسیب (+)  مشاهده تغییرات بافتی (ساختار طبیعی)،
 آسیب ملایم(++)  تغییر 4تا  1بین ) dlim( خفیف
 آسیب شدید (+++) تغییر و 4تا  4بین ) etaredom(
ر میوسیت، سارکوپلاسم ییر دتغ 4یا بیش از ) ereves(
 بافت . برای ارزیابی تغییرات)11, 31( بود و یا کانون
 از روش توصیفی و کیفی استفاده شد. شناسی 
 
 ی پژوهشیافته ها
کنترل،  های نتایج کیفی بافت قلب درگروه 1جدول 
 های موشو تمرین+ دوکسوروبیسین  دوکسوروبیسین
 مطالعه از حاصل نتایج. دهد نشان می جوان و سالمند
 چپ بطن نیعضلا بافت نوری با میکروسکوپ مقاطع
 ها  سلول تمامی دهدکه می نشان گروه کنترل در قلب
 هیچ و بوده طبیعی پلاسم کاملاً سیتو و هسته دارای
 نتایج). 1شود (شکل  دیده نمی طبیعی غیر ساختمان
 نوری میکروسکوپ با مقاطع ی  مطالعه از حاصل
 چپ بطن عضلانی بافت )13xc napaJ supmylO(
در  بافتی نظم که دهد مینشان  XOD گروه در قلب
 به خورده بهم شدت بههر دو گروه جوان و سالمند 
 شده دار حباب عضلانی های سلول ی  که هسته طوری
 هم آمده، وجود به خالی های هسته فضا اطراف و
 (از پلاسم تغییر رنگ سارکوبین سلولی و ادم چنین 
خفیف تا متوسط به  )تیره شدگیو  شفافیت رفتن بین
نسبت به گروه های جوان و سالمند ه در گرو ترتیب
شود و در گروه سالمند نسبت به  مشاهده میکنترل 
 سیتوکه  طوریه گروه جوان شدت آسیب بیشتر بوده ب
جوش خوردگی  و بین رفته از و مشخص نا پلاسم
 مرگ در گروه سالمند دچار ها  سلول وشده ایجاد 
 عه ماکرومطال در و اند شده آپوپتوز از نوع سلولی
 گروه با مقایسه در XOD گروه در بافت قلب سکوپیک
 از حاصل نتایج). 4شده است (شکل پرخون  کنترل
 عضلانی بافت نوری میکروسکوپ با مقاطع ی مطالعه
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 دوکسوروبیسین تمرین + گروه در قلب چپ بطن
تمرین  اجرای پیش درمانکه  دهد می نشان XOD
توانسته از اثرات  ها  همه گروه درکوتاه مدت هوازی 
و  ادم جوان های موش دربکاهد.  XODمخرب 
با پیش پلاسم  در سارکو بسیار خفیفیشدن  واکوئله
چنین نتایج در  هم درمان تمرین هوازی مشاهده شد.
تغییر رنگ و  واکوئلهسالمندان ادم بین سلولی،  گروه
آپوپتوزی ولی  خفیف مشاهده شدپلاسم  سارکو
   .)4 شکل( مشاهده نشد
 
 با دوکسوروبیسین و تمرین مواجهه از بعد عضله قلب بافتی تغییرات شدت . مقایسه1جدول 
 گروه ها
شدن  تیره 
 بافت
حبابچه 
 سیتوپلاسمی
حباب 
 سیتوپلاسمی
بین  ادم
 سلولی
 آپوپتوز
 - - - - - کنترل+ جوان
 - + + + + + XODجوان+
 - + - + - XODجوان+تمرین+ 
 - - - - - کنترل+ سالمند
 -+  + + + + + + + + + XODسالمند+
 - + + + + XODسالمند+تمرین+
 )ereves)، (+++) آسیب شدید (etaredom)، (++) آسیب ملایم (dlim) عدم مشاهده تغییر بافتی (ساختار طبیعی)، (+) آسیب خفیف ( -(
    
های تمامی لایه  شود  می ملاحظه که طور همان. کنترل درگروه قلب چپ بطن عضلانی بافت از مقاطعی فتو میکرو گراف: 1 شکل
 طبیعی خاصی غیر ساختمان هیچ سیتو پلاسم و ها  هسته در و بوده نرمال کاملا مقطع این در موجود عضلانی های  سلول به مربوط
 . )440 ×شود ( بزرگ نمایی  نمی ه دید
  
 بهم شدت به بافتی نظم کهدهدنشان می   XOD درگرو قلب چپ بطن عضلانی بافت از مقاطعی گراف میکرو فتو. 2شکل 
 نامشخص پلاسم سیتو آمده، وجوده ب خالی های فضا هسته اطراف و شده واکوئله عضلانی های  سلول هسته که طوریه ب خورده
  سلول و شده خوردهگروه سالمند جوش  بافترنگ سیتو پلاسم تغییر کرده و شفافیت خود را از دست داده است.  و رفته بین از و
 .)440×  نمایی بزرگ( .  اند شده آپوپتوز نوع از لی سلو مرگ دچار ها
    
 شدن واکوئله و رت های جوان ادم XODتمرین + درگروه قلب چپ بطن عضلانی بافت از مقاطعی گراف میکرو فتو. 3شکل
المندان ادم بین سلولی، واکوئله و تغییر رنگ سیتو هم چنین نتایج در گروه س دهد.نشان می  سارکو پلاسم در خفیفی بسیار
 .)440×  بزرگ نمایی(  پلاسم خفیف مشاهده شد ولی آپوپتوزی مشاهده نشد
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 و نتیجه گیری بحث
داد که  تحقیق حاضر نشان شناسی بافتمطالعه نتایج 
 تزریق دوکسوروبیسین منجر به تغییرات شدید پاتو
 رنگ تغییرن، ادم، واکوئله شد لوژیکی قلب شامل
گروه نسبت به  گروه سالمند و آپوپتوز پلاسم سارکو
چنین در گروه جوان شدت این  . همگردیدکنترل 
بوده و آپوپتوزی متوسط نسبت به گروه کنترل تغییرات 
پیش درمان تمرین هایی که   در گروهنیز مشاهده نشد. 
 و دوکسوروبیسین دریافت کردند غلظت آسیب هوازی
وبیسین کمتر شده سبت به گروه دوکسورهای بافتی ن 
گروه سالمند+ تمرین  در و است (متوسط به خفیف)
این نتایج بیانگر آن است که  .آپوپتوزی مشاهده نشد
های بافتی  رمان تمرین هوازی آسیبدر نتیجه پیش د
نشان داده محققان دیگر تحقیقات  .یافته استکاهش 
های   سلولبرای از بین بردن است که دوکسوروبیسین 
 ها هم آن اما استسرطانی در حال رشد بسیار موثر 
های سالم آسیب رسانده و   به سلولچنین قادرند 
های مختلف  موجب یکسری عوارض جانبی در دستگاه
اختلال در عملکرد قلب یکی  بدن از جمله قلب شوند.
بسیاری ترین عوارض جانبی شیمی درمانی در   از شایع
های  بررسی. )91, 71(شود  وب میها محس از بدخیمی
تواند   می XODنشان داده است که  چنین گذشته هم
 ها و کاهش آنتی اسیون چربی اکسید سبب افزایش پر
اکسید  ، سوپراکسیداز تاتیون پر لوها مثل گ  اکسیدان 
گردد و از این طریق سبب  غیرهکاتالاز و  ،دیسموتاز
 مکانیکی، نظر نقطه از .)91( اتیو شود آسیب اکسید
 نسبت عامل چند به قلب در XOD از ناشی مسمومیت
 اتیو، اکسید استرس افزایش: شامل که است شده داده
 هموستاز در درگیر کلیدی های  حامل مستقیم مهار
 ،)esaPTA +aC و  esaPTA +K- +aN مثل( یونی
 میتوکندری، نارسایی سیتوزولی، آهن تجمع افزایش
 وازو آمین انتشار پروتئین، سنتز و لئیکنوک اسید مهار
 تغییرات آدرنرژیک، عملکرد در تغییرات اکتیو،
 های رایکال. )81, 61( است و آپوپتوزیس لیزوزومی
 تخریب و سلولی آسیب ایجاد در سزایی به نقش آزاد
به  بافت قلب آپوپتوزیس وقوع در د وندار ها  سلول
 از. )24, 14( است شده شناخته XOD مصرفواسطه 
 به رساندن آسیب سبب آزاد های رادیکال که جا آن
 آن رفتن بین از و ها میتوکندری لیپیدی فسفو دیواره
 مثل غشاء سلولی بین های پروتئین ،شود می ها
 شدن فعال سبب خود این و شوند آزاد می Cسیتوکروم 
 ANDبه  آسیب و هسته تجمع کروماتین و ها کاسپاز
به دلیل تراکم و حجم زیاد قلب  )4( شود  می
اتیو ناشی از  میتوکندری، در معرض آسیب اکسید
گیرد زیرا هر دو از منابع و اهداف مهم  قرار می XOD
 negyxo evitcaeR( های اکسیژنی فعال  گونه
هستند، میزان بالای مصرف اکسیژن قلب  )  seiceps
و پایین بودن دفاع آنتی اکسیدانی آن در مقایسه با 
  حساس XODها باعث شده بافت قلب به  دیگر بافت
در این مطالعه حیوانات درمان شده با  .)4( تر باشد
داروی دوکسوروبیسین نیز به واسطه تولید سطوح 
در به وجود آمدن تنش  های اکسیژنی فعال گونهبالای 
لذا بسزایی داشته است. نقش  ،اتیو در بافت قلب اکسید
شیمیایی  های بیو  رسد که تنش چنین به نظر می
  ی دوکسوروبیسین به واسطه مکانیسموناشی از دار
 های اندو  یک آپوپتوز در سلولهای مختلفی نظیر تحر
عروق خونی، تخریب  ت صافعضلا های  تلیال، سلول
موجب اختلال  ،تلیال های اندو  کالیکس سلول گلیکو
در عملکرد عروق خونی می گردد که این امر افزایش 
پذیری عروق خونی و در نتیجه ادم بافتی را در  نفوذ
که  اند ان دادهتحقیقات نش. )44( پی خواهد داشت
 سمی اثرات کاهش سبب هوازی اتتمرین
 میزان کاهش طریق از بدن در دوکسوروبیسین
 مفید . اثرات)4, 21( است شده آزاد های  رادیکال
 تنظیم شامل گسترده طور به قلب عضله در ورزش
 عملکرد بهبود ،)44( قلب اکسیدانی آنتی های سیستم
 و لیپیدی اسیون اکسید پر تشکیل کاهش میتوکندری،
 است گرمائی شوک های پروتئین القای زا بالایی بیان
 از برخی تواند می ورزش که داشت توجه باید. )34(
 سمی اثرات ضد بر را قلب دفاعیمهم  های  سیستم
 حقیقت، در. کند تعدیل مثبت طوره ب XOD از ناشی
 را قلب عملکرد تواند  می استقامتی تمرین جلسه یک
 پر و اکسیداتیو استرس برابر درآن را  و کرده حفظ
 و واندر. )14( کند محافظت لیپیدی اسیون اکسید
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ناراکمه شرازگ دندرک هک کی هسلج نیرمت ،داح 43 
تعاس لبق زا ءاقلا DOX، زا بلق رد ربارب للاتخا نآ 
تظفاحم دهاوخ درک(49) .وئاسنسآ و ناراکمه تارثا 
نیرمت داح ار رب درکلمع ییایردنکوتیم بلق لبق زا ءاقلا 
DOX سرربی دندرک هک دنتفای تسد هجیتن نیا هب و 
شزرو عنام زا تارییغت بیسآ هب یردنکوتیم یشان زا 
اءاقل DOX یم .دوش هولاع رب ،نیا نیرمت عنام 
شیازفا نیئتورپ هورگ ،لینوبرک رپ دیسکا نویسا 
یدیپیل و Bax، تبسن Bax / Bcl-2،  ذفانم للاتخا
یردنکوتیم  وتیلاعف زاپساک 4 تفاب یشان از DOX 
یم  دوش (47 ,12). همه نیا تارثا، یشان زا نیرمت 
تسا هک رداق هب تظفاحم و دوبهب درکلمع یسفنت 
یردنکوتیم بلق رد ربارب تارثا یمس زا یشان DOX 
یم هک دشاب نیا تارییغت رد حطس یلولس و ارف 
یراتخاس رد دوبهب اراپ رتم یاه یدرکلمع بلق 
سکعنم هدش .تسا یط نیا لمع لداعت نژیسکا – 
یتنآ ینادیسکا ب هدوجو یم دیآ هک اب داجیا یراگزاس 
رد درکلمع میزنآ  یاه یتنآ نادیسکای، نازیم و تظلغ 
لولس یاه ینمیا هک رد رثا شیازفا نس  تیمس و
 زا یشانDOX رد نادنملاس راچد تفا هدش دوب 
شیازفا یم دبای (46 ,48).  نیسیبوروسکود زا هدافتسا
یم بلق تفاب بیسآ هب رجنم یم هک دوش  رب دناوت
مان تارثا بلق درکلمعیبولط  .دشاب هتشادرد شیپ نام
 تدم هاتوک یزاوه نیرمت یتنآ تیفرظ ندرب لااب اب
نیئتورپ تارییغت و ینادیسکا  لولس یتظافح یاه
یم  دناوتیب و ییوراد ریغ هلخادم کی ناونع هب   رطخ
 زا یریگشیپ رد ینارامیب زا هتسد نآ یارب یبلق تیمس
دنتسه هجاوم یندب تیلاعف تیدودحم اب هک دننام ،
بسانم نادنملاس شابد. 
 
یرازگساپس:  مرتحم نانکراک زا هلیسو نیدب
 هاگشیامزآ یندب تیبرت هدکشناد و ناردنزام هاگشناد
نانکراک هاگشیامزآ  )ص( ءارهزلا همطاف ناتسرامیب
 شهوژپ نیا ندناسر نایاپ هب و ارجا رد ار ام هک یراس
یم رکشت و ریدقت دندومن یرای  .ددرگ 
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Abstract  
 
Introduction: Doxorubicin is one of the 
most important chemotherapy drugs for the 
treatment of solid tumors caused by the 
production of free radicals and the 
reduction of antioxidants to cardiac 
toxicity. The aim of this study is to 
evaluate the effect of pretreatment of three 
weeks of aerobic exercise on histological 
changes in the heart tissue of young and 
old rats by doxorubicin. 
 
Materials & methods: In this study, 48 
male rats were divided into two young and 
old age groups then each age group was 
also divided into three sub-groups: control, 
DOX, and exercise + DOX. Exercise 
groups ran on a treadmill for three weeks 
and five days a week at a speed of 15-17 
meters per minute and time of 25-39 
minutes. All groups received the solution 
of doxorubicin (20 mg kg) at 24 hours after 
the last exercise session. Finally biopsy 
was done at 48 hours after injection of 
DOX. Histological results were analyzed 
by a descriptive and qualitative method. 
 
Findings: The preconditioning of aerobic 
exercise led to a significant reduction in 
severe edema and apoptosis induced by 
doxorubicin, and this reduction in tissue 
damage was more evident in the elderly. 
 
 Discussion & conclusion: The findings 
indicate severe damage to the heart muscle 
in the elderly and the positive effects on 
doxorubicin induced apoptosis, and the 
effects of driving to apoptosis induced by 
doxorubicin. Also, the implementation of 
aerobic exercise pre-treatment with over a 
shorter period for elderly patients which 
were faced with the limitations of physical 
activity would be more appropriate and 
would lead to increasing the antioxidant 
protection role of heart tissue. 
 
Keywords: Histological changes, Cardio 
toxicity, Doxorubicin, Aerobic exercise 
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